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25. Uber Bestandteile der Nebennierenrinde und verwandte Stoffe. 
58. Mitteilungl). 

Uber Umlagerungen von 17-Oxy-20-keto-steroiden in Polyhydro- 
ehrysen=Derivate. Aeetylierungen in Gegenwart von Borfluorid 

von C. W. Shoppee2) und D. A. Prins. 
(24. XII. 42.) 

17-Oxy-20-keto-steroids ( Ia)  und (Ib) werden leicht in Hydro- 
chrysen-Derivate (IIa) und (IIb)  umgelagert, so dass man bei Ver- 
suchen zu ihrer Herstellung oft die letzteren erhiilt. 

Tor kurzem3) teilten wir einige theoretische Uberlegungen mit, 
aus denen sich die Faktoren ahleiten lessen, die fur diese Umlagerung 
massgebend sein sollten. Experimentell liess sich zeigen, dass die 
genannten Umlagerungen v6llig verhindert werden konnen, wenn die 
der Theorie entsprechenden geeigneten Bedingungen eingehalten 
w-erden, was u. a. fur die priiparative Herstellung von Stoffen des 
Typus (Ia) und ihrer Derivate aus den Athinylverbindungen (111) 
und (V) wichtig ist. Auch wenn diese Forderungen nnr teilweise 
erfullt sind, wie hei der von Ruzicka, Gictxi und Reichstein4) beschrie- 
henen Rydratisierung von (IIIh) nach der Methode von Nieuwlalzd, 
besitzt das Hauptprodukt (IT) noch das unveriinderte Pregnan- 
skelett 9. cl$l"':H ?Rz (J"'0.cH3 

IIIa: Rl = R, = H 
IIIb: R, = Ac; R, = H fi IV 

Cb R,O/ & 
IIIc: R, = R, = AC 

Aus diesen Befunden wurde der Schluss gezogen, dass auch 
die von Ruzicka und Me1dahZ5) sowie die von Ruxicka, Cfoldbevg und 

1) 57. Mitteilung vgl. C. W .  Shoppee, D. A. Prins, Helv. 26, 185 (1943). 
,) Rockefeller Research Fellow at the University of Basle. 
3, C. W. Xhoppee, D. A. Prins, Helv. 26, 185 (1943). 
4, L. Rtizicka, K .  Giitzi, 2'. Reichstein, Helv. 22, 626 (1939). 
5, L. Ruzicka, H .  8'. Meldahl, Helv. 21, 1760 (1938). 
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Bzcnxikerl) beschriebenen d 5-ungesattigten Stoffe (XI)  und (XIa) 
das Pregnangeriist besitzen, denn (XI) lasst sich durch Hydrierung 
in (IT) iiberfiihren2). Ein weiterer Beweis hierfiir sol1 in dieser Mit- 
teilung erbracht werden. 

OH OAc 

Ac,O, Pyridin 

Anilin, Hg" 

HO/ 

OAc 

@nilin, Hg" 

HO 

Ac,O, Pyridin 

1000 
XI: R = A c  
XIa: R =  H RO 

H,, PtO,, HOAc 

Hydratisiert man (V) nsch der Methode von fitawely3), so ent- 
steht neben einer stickstoffheltigen Verbindung der voraussichtlichen 
Formel (VIII) ein ungesattigtes Dioxyketon (X), dessen Struktur 
von fitawely durch Abbau xu t-Androsteron (XIII)3) und t-Dehydro- 
androsterond) sichergestellt werden konnte. Das stickstoffhaltige 
Nebenprodukt wurde von 8taueZy4) ursprunglich als Anil (VII) ange- 
sprochen. Da die Verbindung sich jedoch nicht zum Keton (X) 
hydrolysieren lasst, driickt er in einer spateren Mitteilung3) die Ver- 

1) L. Ruzieka, M .  W.  Goldberg, F. Hunziker, Helv. 22, 707 (1939). 
z, L. Ruzicka, H .  F. Meldahl, Helv. 21, 1760 (1938). 
3) H .  E. Staoely, Am. SOC. 63, 3127 (1941). 
4) H. E. S t u d y ,  Am. SOC. 62, 489 (1940). 
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mutung aus, dass es sich um ein Umlagerungsprodukt dieses Anils 
handeln konnte. Wie jm experimentellen Teil dieser Arbeit geeeigt 
wird, liefert der Stoff, genau wie das gesattigte Analogel), mit sal- 
petriger Saure ein Nitrosamin, was dafiir spricht, dass es sich um 
ein sekundares Amin handelt, wie dies die Formel (VIII) verlangt. 
Bur cberfiihrung von (X) in (XIII)  hydrierte StaveZy das Dioxy- 
keton (X) xu einem Triol (XII) und baute dieses mit Perjodsaure xu 
(XIII)  ab. Betrachtet man jedoch seine experimentellen Befunde 
genauer, so zeigt sich ein gewisser Widerspruch. Bei der erw-ahnten 
Hydrierung von (X) konnen theoretisch zwei stereoisomere Triole 
entstehen, die sich durch die rBumliche Lage der Hydroxylgruppe 
in 20-Stellung voneinander unterscheiden und die beide bekannt 
~ i n d ~ ) ~ ) .  Stave7y erhielt bei der in Alkohol durchgefuhrten Hydrierung 
ein Triol vom Smp. 215O, das durch ein bei 166-171° schmelzendes 
Diacetat charakterisiert wurde. Da das bekannte 3( /?), 17( a) ,  20( a)-  
Trioxy-allo-pregnan vom Smp. 212O ein Diacetat vom Smp. 135O 
liefert4) und das ebenfalls bekannte 3( ,8), 17(  a ) ,  20( /?)-Trioxy-allo- 
pregnan vom Smp. 234O ein solches vorn Smp. 202O 5 ) ,  so steht sein 
Befund mit den Erwartungen in Widerspruch. Obwohl dies f i i r  den 
Konstitutionsbeweis keine entscheidende Rlolle spielt, da bei der 
Oxydation von (XII) zu (XIII)  das Asymmetriezentrum an C,, 
zerstort wird, haben wir zwecks Abklarung dieses Widerspruchs die 
Hydrierung von (X) wiederholt, dabei aher in Eisessig gearbeitet. 
Wir erhielten so das bekannte 3( /?), 17( E), 20( /?)-Trioxy-allo-pregnan 
(XII), das durch sein bei 202O schmelzendes Diacetat (XIIa) charak- 
terisiert wurde und dessen Konstitution friiher 5 ,  bewiesen wurde. 
Das in 20-Stellung isomere Diacetat vom Smp. 135O wurde nicht 
aufgefunden. Das von StaveZy bereitete Triol durfte wahrscheinlich 
ein Gemisch darstellen. 

Durch energische Acetyliernng von (X)  mit Acetanhydrid in 
Pyridin bei looo  entstand das Diacetat (XI), das identisch war mit 
dem nach dem NieuwZmd’schen Verfahren aus (V) sowie aus (VI) 
hergestellten Praparat6). Das gleiche Diacetat (XI)  entstand, wie 
wir fanden, in guter Ausbeute (70 %) und ohne Nebenprodukte bei 
der Eydratisierung von (VI) iiber das Anil (IX) nach der Methode 
von BtaveZy. Dies steht in Einklang mit der friiher entwickelten 
Theorie’). Aus diesen experimentellen Befunden folgt, dass die 
von Ruxicka und MeZdahZ (XI)6) sowie die von Rwxickn, BoZdberg 

l) C. W. Shoppee, D. A. Prins, Helv. 26, 185 (1943). 
2, H. Reich, M. Sutter, 1. Reichstein, Helv. 23, 170 (1940). 
3, D. A. Prins, 2’. Reichstein, Helv. 23, 1490 (1940). 
4, H. Reich, M .  Sutter, T.  Reichstein, Helv. 23, 170 (1940). 
5 ,  D. A. Prins, P. Reichstein, Helv. 23, 1490 (1940). 
6, L. Ruzicka, H.  F.  Meldahl, Helv. 21, 1760 (1938). 
‘) C .  W.  Shoppee, D. A. Prins, Helv. 26, 185 (1943). 
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und Hz~nxiker (XT) und (XIa) l) beschriebenen Yrodukte das Pregnan- 
skelett besitzen. Ein direkter Beweis ist nicht moglich, da  sich 
die 17-standige Rcetylgruppe in (XI, XIa) nicht ohne Umlagerung ver- 
seifen und die Ketogruppe bei den 17-Acetaten nicht hydrieren liisst 2) .  

Ferner wurden die Umlagerungsprodukte nntersucht, die aus 
(X) unter dem katalytischen Einfluss von Siiuren und Basen ent- 
stehen, wobei brsonders nach Anhaltspunkten bezuglich der Konfi- 
guration am C-Atom Kr. 17a gesucht wurde. Es sei vorweggenommen, 
dass die Efydrosylgruppe an C17a in (XIV) als (x)-standig, diejenige 
in (XV)  als (p)-standig bezeichnet wird. Die Griinde, die uns zu 
dieser Nomenklatur f uhrten, werden am Schluss dieser Mitteilung 
angefuhrt . 

‘Ac,O, Pyridin I 200 
‘Ac,O, Pyridin 1 200 

tAc,O, Pyridin 
j 200 
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Filtriert man (X)  uber Aluminiumoxyd, so erhalt man, wie 
Btavely fandl), das umgelagerte Dioxyketon (XV). Arbeitet man rasch 
und in gut getrockneten Losungsmittelii, so erfolgt, wie wir fanden, 
die Umlagerung nicht quantitativ; bis xu 50 yo an (X)  werden zuruck- 
erhalten. Lasst man jedoch die Substanz (X), nachdem sie auf die 
Saule gebracht wurde, langere &it stehen und verwendet man un- 
getrocknete Lijsungsmittel, so wird sie weitgehend zii (XV) um- 
gelagert. Dieses Dioxyketon wurde weiter als Monoacetat (XIX) 
charakterisiert. Dasselbe Acetat erhiilt man, wenn man das Acetat 
(XVIII), das sich aus (X)  durch Acetylierung bei Bimmertemperatur 
gewinnen lasst, uber Aluminiumoxyd filtriert. 

Verwendet man zur Umlagerung von (X)  methylalkoholische 
Kalilauge l), so wird das schon Ton Ruxicka und Meldahl beschriebene 
Dioxykston (XIV)2) erhalten, das sich von (XV) lediglich durch die 
Konfiguration an C1,a unterscheidet, denn (XIV) und (XV) konnen 
zur gleichen Diketosgure (XTI) 3, abgebaut werdenl). Wir haben 
auch (XIV) als Acetat (XVII) charakterisiert. Dieses Acetat ist 
identisclr mit dem von Hegner und Reichstein beschriebenen Neben- 
produkt (Smp. 276O) der Synthese von 3 ( 8 ) ,  1 7 (  p)-Dioxy-pregnen-(5)- 

Substanz (XIV) liefert bei der Oxydation nach Oppennuer das 
bekannte, zuerst als 17-Oxy-progesteron beschriebene a,  8-unge- 
siittigte Diketon (XX) 5 ) ,  dessen wirkliche Konstitution von Ruxickn 
und Melduhl erkannt wurde6). (XX) wurde yon von EUW und Reieh- 
stein auch am 17(  /?)-Oxy-progesteron (XXII)  durch Erwarmen mit 
methylalkoholischer Kalilauge erhalten7). Die Ausbeute war alber 
gering (187;) und zur Hauptsache (41%) bildete sich das andere 
bei dieser Umlagerung zu erwartende8) Raumisomere (XXI)  7)  9). Das 
gleiche Diketon (XXI)  entsteht auch bei der Oppenauer-Oxydation 
aus (XV)l0). Die Identitat der beiden Produkte wurde durch eine 
Mischprobe sichergestellt. 

Es ist bemerkenswert, dass aus (XXTI) zur Hauptsache der 
Stoff mit (,f?)-Konfiguration an gebildet wird, wahrend aus (X)  

- 

on-(20) 4).  

l) EI. E. Xtawely, Am. Soc. 63, 3127 (1940). 
2, L. Iluztcka, H .  F .  Meldahl, Helv. 21, 1760 (1938). 
3, L. Rzczicka, K. GiEtzi, T.  Reichstein, Helv. 22, 626 (1939). 
4, P. Hegner, 7'. Reichstein, Helv. 24, 840, 841 (1941). 
5, L. Ruzicka, H .  P. Meldahl, Helv. 21, 1760 (1938). 
6 ,  L. Ruzicka, H .  F .  Meldahl, Helv. 23, 364 (1940). 
') J .  von Euw, T .  ReichsteirL, Helv. 24, 879 (1941). 
s, C. W .  Shoppee, D. A. Przns, Helv. 26, 185 (1943). 
s, Das Oxy-diketon (XXI) (Smp. 178-MOO; [a]: = + 62O) ist nach Mischprobe 

nicht identisch mit dem von Prim und Reichstein, Helv. 24, 953 (1941) beschriebenen 
Produkt (Smp. 172-174"; [a]'," = + 61°), das durch Einwirkung von Diazomethan auf 
17(a)-Oxy-17-formyl-androsten-(4)-on-(3) und anschliessende chromatographische Tren- 
nung des Reaktionsgemisches erhalten wurde. 

lo) H .  E. Xtawely, Am. Soc. 63, 3127 (1940). 
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derjenige mit (a)-Konfiguration hervorgeht, vird doch in beiden 
Fiillen die Umlagerung (X)  -+ (XIV) und (XXII)  + (XXI)  in gleicher 
Weise durch Hydroxyl- und Methoxylionen katalysiert. Weiter ist 
zu beachten, dass die Vertreter der 17(  a)-Oxy-Reihe von Aluminium- 
oxyd umgelagert werden, wahrend die der 17(  P)-Oxy-Reihe von 
diesem Pueagens im wesentlichen nicht angegriffen w-erdenl). Es ist 
bekannt, dass die zur Chromatographic verwendeten Aluminium- 
oxyd-Praparate noch Wasser enthalten irnd schwach basisch reagieren. 
Ob der Gehalt an Alkali oder mehr die physikalische Natur der Ober- 
flache des verwendeten Aluminiumoxyds fur die Umlagerung mass- 
gebend sind, entzieht sich vorlaufig der Kenntnis. Ebenso ist es 
unbekannt, welche Faktoren die raiimliche Anordnung der Substi- 
tuenten an dem neugebildeten Asymmetriezentrum in C1,a kontrol- 
lieren. 

Anschliessend seien noch einige Versuche erwahnt, die sich mit 
der Acetylierung der schwer veresterbaren tert. Hydroxylgruppen 
in Steroiden und Polyhydrochrysen-Derivaten befassen. 

Es ist bekannt, dass die 17-standige Hydroxylgruppe in einigen 
17(  a)-Oxy-pregnan-Derivaten durch Kochen mit Acetanhydrid in 
Pyridin verestert werden kannz). Die in 17a-Stellung haftende 
tert. Hydroxylgruppe in Polyhydrochrysen-DeriTTaten (z. B. XIV) 
dagegen ist unter diesen Redingungen gegen Veresterung weitgehend 
resistent. So konnten Ruxicka und NeldahZ3) aus (XIV) unter 
drastischen Bedingungen nur das Monoacetat (XTTII) erhalten, und 
Ruxicka, Gatxi und Reichstein erhielten aus dem gesattigten Analogen 
von (XIV) ebenfalls nur das 3-Monoacetat*). Es war daher auffallend, 
als gefunden wurde, dass bei dem Nieuwlnnd'sehen Verfahren, 
gleichgultig ob man von den freien 3,17-Dioxy-&thinyl-Verbindungen 
(IIIa) und (V), ihren 3-Monoacetaten (IIIb) oder 3J7-Diacetaten 
(IIIc) nnd (TI) ausgeht, schon bei Zimmertemperatur immer Di- 
acetoxyketone gebildet wxrden 3, "), wobei die Diacetate (TV) und 
(XI) als Hauptprodukte entstanden. Dieser Befund deutet darauf 
hin, dass das vOn NieuwZand und =tarbeitern verwendete Gemisch 
(Rorfluorid, Acetanhydrid, Eisessig und Quecksilber( 11)-oxyd) zu 
zwei Reaktionsfolgen Anlass gibt, namlich : 

1. Hydratisierung der dreifachen Bindung, wobei die durch- 
laufenen Zwischenstufen noch unbekannt sind5), wofiir aber das Hg**- 
Ion unerlasslich ist, und 

l) Vgl. die chromatographische Reinigung der Substanzen C, D, M und V [Helv. 25, 
988 (1942)l; L [Helv. 21, 1497 (1938)l; P [Helv. 21,1185 (1938)l; S [Helv. 21, 1197 (1938)l. 

z, Vgl. z. B. die Bereitung der Diacetate (IIIc) und (VI) [L. Ruzacka, K .  Hofmann, 
Helv. 20, 1280 (1937)l; die Acetylierung des 17-Vinyltestosterons [D. A. Przns, 2'. R ~ i c h -  
stan, Helv. 25, 300 (1942)l. 

3, L. Ruz'icka, H .  P. Neldahl, Helv. 21, 1760 (1938). 
4, L. Ruzicka, I<. Gatzs, 7'. Rezchstezn, Helv. 22, 626 (1939). 
5,  Vgl. G. F. Hennion, R. R. Vogt, J .  A. Nieuwland, J. Org. Chem. I ,  159 (1936). 
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2 )  Acetylierung der noch frei vorliegenden Hydroxylgruppen, die 
auch ohne Hg.*-Ionen erfolgt. 

Wir haben das Nieuzc.Zand'sche Gemisch mit und ohne Zusatz 
yon Quecksilber(I1)-oxyd benutzt und fanden, dass ex ein sehr starkes 
Acetylierungsmittel ist. 

CH, 

A c O / v i v  XXX A c O / v A v  XXXI 

SO konnte atus (XTV) dureh Acetylierung mit Acetanhydrid und 
Borfluorid in Eisessig das Diacetat (XXITI) in 40-proz. Ausbeute 
erhalten werden. Ebenso entstand BUS (XV) das Diacetat (XXIV), 
wobei die Aizsbeute 70% betrug. Die Rnwendung dieses Acety- 
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lierungsverfahrens auf (X)  fuhrte zu dem Befund, dass aus diesem 
Dioxyketon fast quantitativ das Diacetat (XXIV) entstand. Es tritt 
unter den Versuchsbedingungen also eine Umlagerung ein, wobei es 
von Interesse ist, dass in diesem Fall (saures Milieu) das an C1,a 
entstehende Hydroxyl gleich konfiguriert ist wie dasjenige, welches 
aus (X)  bei der Behandlung mit Aluminiumoxyd resultiert. Durch 
Reduktion von (XXIV) mit Platin in Eisessig und Oxydation des 
entstandenen Trioldiacetates mit Chromsiiure wurde das Diacet- 
oxyketon (XXVII) erhalten, das nach Rchmelzpankt und Misch- 
probe mit dem von Buuxickn, Glitxi und Reichstein beschriebenen 
,,Diaeetat 1Xa"I) identisch ist. Auch die spez. Drehungen der beiden 
Praparate stimmten innerhalb der Fehlergrenze uberein. Das gleiehe 
Diacetat (XXVII) konnte auch aus 3( p)-Acetoxy-17( or)-oxy-allo- 
pregnan-on-(20) (XXT),) durch Acetyliesung unter Zugabe von Ror- 
fluorid erhalten werden. Weiter entstand es, wenn man das Mono- 
acetat (XXVIII), welches aus (XXV) durch Umlagerung mit Alu- 
miniumoxyd bereitet wurde, in Anwesenheit von Borfluorid acety- 
lierte. Das Acetat (XXVIII) ist mit dem von Ruwicka, GGki und 
Reichstein. beschriebenen ,,Diacetat XIa'cl) identisch, wie aus dem 
Vergleich der Schmelzpunkte und der spez. Drehungen hervorgeht ; 
die Mischprobe gab keine Erniedrigung. Die von den genannten 
Autoren fur ihr ,,Diacetat XIa" angegebene Analyse stimmt namlich 
auch auf ein Monoacetat-Ralbhydrat C23H3,0,. + H,O (Ber. C 71,63 
H 9,67 %; Gef. C 71,45 H 9,68 yo)". Als weiterer Beweis fiir die Kon- 
stitution von (XXVIII) ka,nn die Bildung der Ketosiiure (XXXI) 
gelten, die bei der Oxydation mit Chromsiiure entsteht. Diese Keto- 
s h r e  wurde bereits friiher l )  &us dem ,,Monoacetat XIb" (XXX)l), das 
sich yon (XXVITI) nur in der Konfiguration an C17a unterscheidet, 
durch Oxydation mit Chromsaure erhalten. Es ist auffallend, dam 
die Oxydation von ,,Monoacetat XIb" (XXX) glatt und vollstandig 
verliiuft, wiihrend (XXVIII) bei Zimmertemperatur kaum ange- 
griffen wird und auch bei 35O gegen Chromsiiure noch weitgehend 
resistent ist. Immerhin konnte aus den erhaltenen sauren Oxy- 
dationsprodukten das Acetat der Ketosaure (XXXI) in Form des 
Methylesters abgetrennt a-erden, dessen Identitat mit dem Methyl- 
ester der ,,Siiure XVb"l) durch Mischprobe siehergestellt wurde. 

L. Ruzieka, K .  GiEtzi, 2'. Reichstein, Helv. 22, 626 (1939). 
2) C. W .  Shoppee, D. A. Prins, Helv. 26, 185 (1943). 
3, Das Acetat ist, sofern es nicht sublimiert wurde, offenbar schwer ganz von Kry- 

stallwasser zu befreien und es ist daher auch schwierig, bei der Verbrennung richtige Re- 
sultate zu erhalten. (Vgl. auch experimenteller Teil.) Das Halbhpdrat besitzt hier vielleicht 
auch ein D~ppelschichtengitter~), in dem die 17a-Hydroxylgruppen einer Schicht den- 
jenigen der anderen zugekehrt und durch eine Molekel Wasser vermittelst Wasserstoff- 
bindungen miteinander verbunden sind. 

4, M. L. Huggins, Ann. Rev. Biochem. XI, 27, insbesondere S. 40 (1942). 
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Das A 5-ungesattigte Diacetoxyketon (XXTII) wurde ebenfalls 
hydriert, wobei nur 1 Mol Wasserstoff aufgenommen wurde und direkt 
das gesattigte Diacetoxyketon (XXVI) entstand. Anscheinend ist 
die Ketogruppe in (XXIII)  ziemlich stark ,,gehindert". 

Was den Mechanismus der Acetylierung mittelst Borfluorid 
anbelangt, so haben die Untersuchungen yon Nieuwlalzd und Mit- 
arbeiternl) es wahrscheinlich gemacht, dass diese iiber die Zwischen- 
stufe einer komplexen Alkyloxy-fluorborsaure stattfindet. Das Bor- 
fluorid, das in Form seines Komplexes (C,H,),O -+ BF, zugegeben 
wird, wiirde irn Reaktionsgemisch unter Austausch von Ather gegen 
den Alkohol folgende Verbindung liefern : 

R 

H 
BF,+ ROH --+ >o -+ BF, Z I T  H@+ [RO -+ BF,lG 

Der entstehende Komplex ist eine starke Saure,) und konnte 
infolgedessen die Veresterung katalysieren, wobei zu beachten ware, 
dass in diesem Fall der Steroidalkohol (R = Steroidrest) den Kata- 
lysator fur seine eigene Veresterung liefern wiirde. 

Allerdings scheint es auch nicht ausgeschlossen, dass durch 
Spuren von Feuchtigkeit eine Kettenreaktion eingeleitet w k d e  : 

HF+ (CH,CO),O --+ CH,COF+ CH,COOH 
CH,COF+ RON ---+ CH,COOR+ HF U S W . ~ )  

wobei die Veresterung durch das gebildete Acetylfluorid erfolgen 
wtirde. Es sei in diesem Zusammenhang erwghnt, dass hcetylchlorid 
in Pyridinlosung mit (X) einheitlich unter Bildung des %Mono- 
acetats (XVIII) reagiert, wobei die Hydroxylgruppe in 17-Stellung 
vollstandig unangegriffen bleibt. In  Eisessiglosung dagegen reagiert 
(X) mit Acetylchlorid unter Bildung eines Stoffgemi~ches~), woraus 
sich u. a. das Diacetat (XXIV) isolieren liess. Die Bildung dieses 
unter Umlagerung entstandenen Di-acetats zeigt, dass die an 
haftende tert. (B)-stiindige Hydroxylgruppe durch Acetylchlorid in 
saurem Medium bei Zimmertemperatur verestert wird. Das Diacetat 
(XI)  wurde bei dieser Reaktion nicht aufgefunden, wodurch die 
Annahme berechtigt erscheint, dass (X) yon hcetylchlorid zuerst 
in 3-Stellung acctyliert wird, worauf das gebildete Acetat (XVIII) 
unter Einfluss der gleichzeitig entstehenden Salzsaure eu (XIX) 
umgelagert und dieses zu (XXIV) weiter acetyliert wird. 

l) J .  A .  Naeuwland und Prlitarbeiter, Am. SOC. 52, 1018 (1930); 53, 3835 (1931); 

2 ,  J .  A. X?euuTand, ll. IL. Vogt, W .  L. Foohvy, Am. SOC. 52, 1018 (1930). 
,) Wahrend HF, rasch und vollstandig hydrolysiert wird, tritt Alkoholyse unter 

Bildung von HF crst bei hoheren Temperaturen cin; vgl. V .  Gasselrn, Ann. Chim. Phys. 
['i] 3, 5 (1894). Bei Zinimertemperatiir reagiert BF, mit Alkoholen unter Bildung von 
Alkyloxy-fluorborsauren; vgl. H .  Bowlus, J .  A. h'reutuland, Am. SOC. 53, 3835 (1931). 

54, 2017 (1932); 55, 2857 (1933). 

4, Auf diese Reaktion kommen wir in einer folgenden Mitteilung zuruck. 
14 
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Die Tatsache, dass (X) bei der Scetylierung in Gegenwart von 
Borfluorid eine Umlagerung erleidet, beweist, dass in den Athinyl-Deri- 
vaten, die der Nieuwland'schen Hydratisierung unterworfen werden, 
eine weitgehende Veresterung der 17-standigen Hydroxylgruppe er- 
folgt, bevor die Hydratisierung der dreifachen Bindung stattfindet, 
oder anders formuliert : dalss die Reaktionsgeschwindigkeit der Ver- 
esterung grosser ist als die der Anlagerung. qTie fruherl) erklart 
wurde, sollte bei X-Ketolen (Ia, Ib), solange die Hydroxylgruppe 
blockiert isb, eine Umlvgerung nicht eintreten, wahrend bei solchen, 
die eine freie Hydroxylgruppe an C,, besitzen, die durch Sauren oder 
Basen katalysierte Unilagerung fast immer quantitativ und rasch 
erfolgt. Dass aus den genannten Athinyl-Derivaten unter den 
NieuwZand'schen Bedingungen uberhaupt Diacetoxyketone der 
Pregnanreihe erhalten werden konnen, ist also gerade dem Umstand 
zu verdanken, dass die 17-standige Hydroxylgruppe verestert wird, 
bevor die Acetylengruppe zur Methylketongruppe umgeformt wird. 
Die Richtigkeit dieser Annahme wird durch den fruheren Befund 
von Ruxicka, Gtitxi und Reichstein2) gestutzt, die neben ihrem ,,Di- 
acetat IXb", das mit (IT) identisch istl), ein mit dieser Substanz 
isomeres ,,Diacetat IXa" isolierten, das mit dem von uns bereiteten 
Diacetoxyketon (XXVII) identisch ist. Nach Angaben der eben ge- 
nannten Autoren erhielten sie ausgehend von (IIIb) nach dem Ver- 
fahren von Nieuwland die Diacetate (IV) und (XXVII) in dem unge- 
fahren Mengenverhaltnis 3 : 1. Dies wurde im Lichte des eben Be- 
sprochenen darauf hindeuten, dass bei der Nieuwland'schen Reaktion 
die Geschwindigkeit der Veresterung etwa dreimal so gross ist als 
die der Anlagerung. 

Um eine vorlaufige Zuordnung der zwei stereoisomeren Reihen 
von Polyhgdrochrysen-Derivaten zu bestimmten Raumformeln zu 
treffen, nehmen wir an, dass von den raumisomeren Diacetaten 
(XXIII)  und (XXIV), sowie (XXVI) und (XXVII) jeweils das jenige 
schwerer verseifbar sein wird, desscn 17a-stiindige Rcetoxyl-Gruppe 
sich in cis-Stellung zur Methylgruppe an C,, befindet. Es wird also 
vorausgesetzt, dass diese Methylgruppe die henachbarte Acetoxyl- 
Gruppe starker ,,abschirmt" als die Methylengruppe Nr. 12. Es 
wurde daher eine orientierende Rextimmung der Verseif ungsge- 
schwindigkeit der beiden Diacetate (XXIII)  und (XXIV) mit ca. 
0,05-n. methylalkoholischer Kalilauge bei 70° durchgefuhrt. Die 
Resultate sind aus den folgenden Kurven in Figur 1 ersichtlich: 

Obwohl nur wenigs Punkte bestimmt werden konnten, da nur 
relativ geringe Mengen der beiden Diacetate zur Verfugung standen 
und die Messung keinen Anspruch au-f Prazision erhebt, geht aus 
den Kurven eindeutig hervor, dass die 17a-standige Acetoxylgruppe 

1) C .  W .  Xlzoppee, 0. A. Przns, Helv. 26, 185 (1943). 
2) L. Ruzieka, K.  Gntzs, T. Reschstezn, Kelv. 22, 626 (1939). 
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in (XXIII)  wesentlich rascher verseift wird als diejenige in (XXIV). 
Dabei wurde durch praparative Isolierung der beiden Verseifungs- 
produkte insbesondere noch festgestellt, dass beim Kochen der 
beiden Diacetate niit Alkali wirklich die beiden zugrundeliegenden 
Dioxy-ketone erhalten werden, dass also auch wirklich die Ver- 
seifungsgeschwindigkeit und nicht irgend eine Nebenreaktion ge- 
messen wurde. 

2 -  

I I I I I 1 t 
0 1 2 3 4 5 6 7Stunden 

Fig. 1. 

f /  
I I I I I 1 t 

0 1 2 3 4 5 6 7Stunden 
Fig. 1. 

&/ XXXII vv XXXIII 
C-Atom Nr. 20 in (XXXII) wird in (XXXIII) zum C-Atom Nr. 17a. 

Aus den oben genannten Griinden wurde daher die Zuordnung 
der beiden Reihen von Raumisomeren in der in den Pormeln zum 
Ausdruck gebrachten Weise vorgenommen. Fnr das leichter verseif- 
bare Diacetat (XXIII)  wird also angenommen, dass die 17a-standige 
Acetoxylgruppe sic11 h i n t e r  der Tafelebene befindet, was durch 
punktierten Valenzstrich angedentet ist. Entsprechend dem Nomen- 
klaturvorschlag von Piese r l )  wird dieser Stoff daher als 3( p ) ,  17a( a)- 
Diacetoxy-l~a-methyl-D-homo-androsten-(~)-on-(17) bezeichnet. Das 
Isomere (XXIV), in dem die 17a-standige Acetoxyl-Gruppe dement- 
sprechend als vor der Tafelebene liegend angenommen und mit 
einem ausgezogenen Valenzstrieh gesehrieben wird, bezeichnen wir 
somit als 3( ,4), 17a( /3)-Diacetoxy-17a-methyl-D-homo-androsten-( 5)-  
on-(17). Bei dieser Formulierung wird vorausgesetzt, dass die an  C,, 

l) L. P. Fteser, ,,The Chemistry of Natural Products Related to Phenanthrene", 
New York (1937), S. 398-400. 



212 - - 

haftende Methylgruppe in den durch Umlagerung aus Sterinen 
(vgl. XXXII) erhaltlichen Polyhydrochrysen-Derivaten (vgl. XXXIII) 
dieselbe raumliche Lage einnimnit wie in den Sterinen selbst, wo sie 
sich in den iiblichen Projektionsformeln vo r der Tafelebene befindetl), 
Dass bei der Umlagerung yon (X) in (XIV) und (XV) ails theoretischen 
Grunden ein Konfigurationswechsel an C , ,  ausserst unwahrscheinlich 
ist, wurde bereits fruher dargelegt2). Neuerdings ist von Goldberg 
und Studey3)  bewiesen worden, dass die aus 17-Oxy-20-amino- 
Steroiden bei der Semipinakolin-Desaminierung erhaltenen D-Homo- 
Steroide an C,, dieselbe Konfigurstion besitzen wie die Sterine. 
Da der Mechanismus der Semipinakolin-Desaminierung2) von Oxy- 
aminen aber derselbe ist wie derjenige der Umlagerung von 17-Oxy- 
20-keto-Steroiden mit Basen und 88uren, so stellt dies eine wesent- 
liche Stutze dafur dar, dass anch in den Stoffen (XIV) und (XV) 
die Konfignration an C,, dieselbe ist wie in den Sterinen. 

Es sei noch erwBhnt, dass im Modell die Unterschiede in der 
,,sterischen Hinderung" der tert. Hydroxylgruppen an deut- 
licher hervortreten, wenn der 6-Ring D Sesselform besitzt als wenn 
er Wannenform aufweist. 

Wir danken Herrn Professor Dr. T.  Reichstein fur sein stetes Interesse aowie der 
Qesellschaft fur Chemische Industrze in Basel f~ die Uberlassung von grosseren Mengen 
Ausgangsmaterial. 

Experimenteller Teil. 

3 ( p ) ,  17(~)-Dioxy-pregnen-(S)-on-(20) ( X )  B U S  ( V )  n a c h  

D io  x y k e  t on ( X ) . 750 mg 3( ,B), 1 7 (  a)-Dioxy-pregnen-( 6)-in- 
(20) (V)6) wurden unter genauer Einbaltung der von Btnve7y5) an- 
gegetenen Bedingungen hydratjsiert '). Das erhaltene Rohprodukt, 
ein Gemisch von (X) und dem aus dem intermediiir gebildeten 20- 
Anil (VII) hervorgegangenen stickstoffhaltigen Umlagerungsprodukt 
(VIII) 4)7), wurde aus Benzol umkrystallisiert, wobei 300 mg Dioxy- 
keton (X) \-om Smp. 176-179° abgeschieden werden konnten. Die 
spee. Drehung betrug: [K]: = - 60° Jr 3O (c = 1,05 in Chloroform). 

10,5 & 0,2 mg Substanz zu 0,9994 em3; I =  1 dm;  ctg = - 0,63O f 0,02O 

A c e t a t  (XVIII)  s, a u s  ( X ) .  40 mg des Dioxyketons (X) 
wurden in der ublichen Weise mit Acetanhydrid in Pyridinlosung bei 

1) K.  Dimrotli, TI. Jonsson, B. 74, 520 (1941). Vgl. altere Literatur ebenda. 
2)  C. W .  Shoppee, D. A. Prms, Helv. 26, 185 (1943). 
3) X. IT'. Coldberg, S. Studer, Helv. 25, 1.553 (1942). 
4) H .  Pi. Stavety, Am. SOC. 62, 489 (1940). 
5 )  H .  F .  Stawely, Am. Soc. 63, 3127 (1941). 
G, L. Ruzwka, I<. Hojnzann, Helv. 20, 1280 (1937). 
7) Vgl. auch C. V'. Shoppee, D. A. Prens, Helv. 26, 185 (1943). 
8) H .  E. Xtawely, Am. SOC. 62, 489 (1940). 

Alle Schmelzpunkte sind auf dem Kofler-Block bestimmt und korrigiert, Fehlergrenze f 2O 

B t a v e l  y 4, 
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Bimmertemperatur acetyliert. Das entstehende Acetat ist sehr wenig 
loslich und krystallisiert teilweise schon am dem Acetylierungs- 
gemiseh aus. Kach dem Neutralw-aschen wurde es aus Chloroform- 
Pentan umkrystallisiert, wobei ex in flachen hexagonalen Platten 
vom Smp. 187-1880 erhalten wiirde. Die spez. Drehung hetrug: 
[ x ] g  = - 61,3O 5 5O (c = 0,408 in Chloroform). 

4,077 mg Subst. zu 0,9994 cm3; I = 1 dm; rng = - 0,25 & 0,02O 

D a s  s t i cks to€ fha l t i ge  N e b e n p r o d u k t  : 3 (  p ) - O x y - l 7 a -  
an i l i do  -1 7 a -me t h y l - D  -homo - a n d r o  s t e n  - ( 5 ) - o n  - ( 1 7  ) (VTII). 
Die Mutterlaugen des Oxyketons (X) wurden aus Methanol um- 
krystallisiert, wobei eine reichliche Menge des stickstoffhaltigen 
Produktes in Form von Blattchen erhalten wurde, die bei 150° 
schmolzen. Die spez. Drehung betrug: [ x ] g  = - 186,6O f 7 O  (c = 
1,11 in Chloroform). 

11,l & 0,2 mg Subst. zu 0,9994 cm3; 1 = 1 dm; WE = -2,07 & 0,04O 

Dieses Produkt ist offenbar identisch mit dem von 8'taveZyl) 
sowie mit dem von GoZdberg und Aeschbacher2) beschriebenen ,,Anil'<. 

3 (  j3) - Ace toxy  - 17a  - an i l ido  - 1 7 a  - m e t h y l  - D  - h o m o  - a n -  
d r o s t e n - ( 5 ) - 0 n - ( 1 7 ) ~ ) .  25 mg der Blattchen vom Smp. 150° 
wurden mit 0,4 em3 Acetanhydrid in 0,5 (31113 Pyridin iiber Nacht hei 
Zimmertemperatur acetyliert. Das nach iiblicher Aufarbeitung er- 
haltene Acetat krystallisierte aus Ather-Pentan in flachen Prismen 
mit zugespitzten Enden, die bei 236-238O xchmoleen. 

N i t r o s o - D e r i v a t  des  3 (  ~)-Oxy-17a-anilido-l7a-methyl- 
D -homo - a n d r o  s t e n  - ( 5 ) - ons  - (1 7 ) . Bur Charakterisierung der 
sekundaren Aminogruppe wurde das ,,Anil" in 6O-prox. Essigsaure 
unter Zugabe von wenig 2-n. Salzsaure gelost und mit Natrium- 
nitritlosung vermischt. Dajs Nitroso-DeriTrat fie1 sofort aus, wurde ab- 
genutscht und aus Methanol umkrystallisiert, wobei Nadeln erhalten 
wurden, die bei 140° schmolzen und teilweise wieder zu Prismen 
erstarrten, die definitiv bei 170-174° (Zers.) schmolzen. Zur Analyse 
wurde im Hochvakuum bei SOo getrocknet. 

3,790 mg Subst. gaben 10,090 mg CO, und 2,800 mg H,O 
4,297 mg Subst. gaben 0,219 em3 N, (17O, 729 mm) 

Cz,H,sO&, (436,.58) Ber. C 74,26 H 8,31 hT 6,42% 
C,,H,GO,N,*CH,OH (468,SZ) Ber. ,, 71,573 ,, 8,60 ,, 5,98y0 
C,,H,,O,N,.~ H,O (44.539) Rer. ,, 72,77 ,, 8,37 ,, 6,29% 

Gef. ,, 72,65 ,, 8,27 ,, 5,75y0 

Aus dem N-Wert ist  eindeutig ersichtlieh, dass ein zweites 
N-Atom eingetreten ist, doch enthielt die Substanz offenbar noch 
Kr ys t all- Losungsmit t el. 

l) $1. E. Stavely, Am. SOC. 62, 489 (1941). 
,) 31. W. Goldberg, El. Beschbaeher, Helv. 22, 1188 (1939). 



- 214 - 
Auch das 3-Acetat der Anilido-Verbindung (VIII)  lieferte ein 

Nitrosoderivat, wodurch bewiesen ist, dass die sekundare Amino- 
gruppe in der Kalte nicht acetyliert wird. 

3 ( 8 ) ,  17(a)-Diacetoxy-pregnen-(S)-on-(20) (X1)l)  aus  ( X ) .  

70 mg Dioxyketon (X) wurden mit 1 em3 Essigsaure-anhydrid 
und 1,5 em3 Pyridin wahrend 2 Stunden auf 120° erwarmt. Das nach 
ublicher Aufarbeitung gewonnene rohe Aeetatgemisch wurde uber 
2,3 g Aluminiumoxyd ( M e r c k ,  standardisiert nach Brockmann) fil- 
triert, die Eluate betrugen 10  em3. Mit Benzol-Pentan-Gemischen 
(1 : 4 und 1 : 2)  wurden 30 mg 01 erhalten, das nach Krystallisa,tion 
aus Aceton-Elexan 25 lrig hexagonale Plattchen vorn Smp. 193-195O 
lieferte. Die spez. Drehung betrug: [a]: = - .55,9O f 2 O  (c = 1,109 
in Dioxan). 

11,082 mg Subst. zu 0,9994 em3; 1 = 1 dm; R$ = -0,62 & 0,02O 

Dies steht in guter Ubereinstimmung mit dem friiher2) beob- 
achteten Wert. Die Mischprobe mit authentischem, nach der Bor- 
fluoridmethode bereitetem Diacetat (XI) zeigte keine Schmelz- 
punktserniedrigung . 

Mit Benzol-Pentan-Gemischen (1 : 1) konnten noch 16 mg einer 
weiteren Substanz von der SBule abgelost werden, die aus Ather- 
Pentan in xu Buscheln vereinigten Prismen krystallisiertcn und den 
Smp. 177-1780 zeigte. Die spez. Drehung dieses Acetates betrug: 
[a]: = - 79O 20 (c == 1,520 in Chloroform). 

15,190 mg Subst. zu 0,9994 cm3; 1 = 1 dm; R: = - 1,20 6 0,02O 

Die Mischprobe mit dem Acetat (XIX) gab kein befriedigendes 
Resultat (Smp. 170-176°). Auch die spez. Drehung weicht etwas von 
der fur (XIX) gefundenen ab. Trotzdem durfte dieses Nebenprodukt 
mit (XIX) identisch sein. 

3 (  ,8), 17( a)-Diacetoxy-pregnen-(5)-on-(20) ( X I )  B U S  ( V I )  
n a c h  d e r  Stuoely’schen Methode .  

100 mg 3( ,8), 17(  a)-Diacetoxy-pregnen-( 5)-in-(20) (VI)3) wurden 
nach StaweZy4) hydratisiert. Das Rohprodukt wog 100 mg und wurde 
aus $ceton-Hexan umkrystallisiert, wobei 70 mg Bliittchen Tom 
Srnp. 1920 erhalten wurden, die bei der Mischprobe mit nach der 
Borfluorid-Methode bereitetem Material, sowie mit unserem Diacetat 
(XI), keine Schmelzpunlctserniedrigung gaben. 

1) L. Ruzicka, H .  F .  Meldalzl, Helv. 21, 1760 (1938). 
2)  L. Ruzicka, H .  F .  JIeldalzl, Helv. 21, 1760 (1.938). 
3) L. IZuzicka, I<. Hofnaann, Helv. 20, 1280 (1937). 
4, H. E. StuveLy, Am. SOC. 63, 3127 (1941). 
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3 (  /I), 1 7 a (  / I ) - D i o x ~ - 1 7 a - m e t h y l - D - h o m o - a n d r o s t e n - (  5)- 
o n - ( 1 7 )  ( X V )  a u s  (X) ' ) .  

100 mg getrocknetes Dioxyketon (X) wurden in trockenem 
Benzol gelbst und uber einer Saule von 3 g Aluminiumoxyd, die 
niit trockenem Renzol bereitet worden war, filtriert. Nachdem allo 
Substanz adsorbiert worden war, wurde sofort rnit einem Gemisch 
von 1 yo absolutem Alkohol in absolutem Eenzol eluiert, wobei 44 mg 
unverandertes Ausgangsmaterial (X) vom Smp. 177-178O und der 
spez. Drehung [K]: = - 61,6O & 2 0  (c 1,394 in Chloroform) er- 
halten wurden. Weitere Eluate mit 2 %  absoluteni Alkohol in ab- 
solutem Benzol lieferten 1-8 mg Chryxenderivat (XV), das ails aceton- 
Ather in Prismen vom klmp. 176--3_78O krystallisierte. (X)  und (XV) 
geben bei der Nischprobe eine dentliche Schmelzpunktserniedriguhg. 
Die spez. Drehung von (XV) betrug: [K]E = -- 105,6O & 3O (c = 

0,720 in Chloroform). 
7,200 mg Subst. zu 0,9994 em3; 1 = 1 dm; EE = -0,W 0,02O 

Wurde bei der Umlagerung von (X)  zu (XV) in feuchtem Benzol 
gearbeitet und die Substanz nach der Adsorption wahrend einer 
Stunde an€ der Saule belassen und mit Cemischen mils Renzol und 
95-proz. Alkohol eluiert, so konnte kein Auagangsmaterial mehr 
zuruckerhalten wevden : die Umlagerung ist dann quantitativ. 

A c e t a t  ( X T X )  l). 11 mg (XV) wurden mit Essigsaure-anhydrid 
in Pyridin bei 20° acetyliert. Das erhaltene Acetat (XIX) krystalli- 
sierte aus Ather-Pentan in feinen xu Drusen vereinigten Nadeln, die 
nach Urnwandlung bei 160O in lange Nadeln bei 176-178O schmolzen. 
(XIX) und (XV) zeigen bei der Mischprobe eine deutliehe Schmelz- 
punkt serniedrigung. 

3 ( /I) - A c e t o x y - l 7 a (  /I) -osy-17a-methyl-D-homo-androsten- 
( S ) - o n - ( 1 7 )  ( X I X )  a u s  d e m  A c e t a t  ( X V I I I ) .  

20 mg des Rcetats (XVIII) wurden wie oben beschrieben uber 
0," g Aluminiumoxyd filtriert unter Verwendung von nicht troclienen 
Ldsungsmittrln. lllit Benzol wurde alle Substanz von der &ule 
ahgelhst, doch konnte bei der Krystallisation kein befriedigender 
Schmelzpunkt erreicht wcrden. Daher wurden die vereinigten 
Benzolcluate nber Nacht mit Acetanhydrid in Pyridin bei Zimmer- 
temperatur acetyliert. Das Scetat (XIX) krystallisierte nuri aus 
Ather-Ptntan in feinen, zii Drusen vereinigten Nadeln vom Smp. 176O, 
wohei eine Urnwandlung l0e.i ca. 160° beobachtet wurde. Dws Acetat 
zeigte im Gemiseh mit dem ails (XV) berejtcten Acetat lieine Schmelz- 
punktserniedri~i~ng. Die spez. Drehung betrug: [K]E = - 91,l0 & 4O 
(c = 0,388 in Chloroform). 

5,816 mg Subst. zu 0,9994 em3; 1 = 1 dm; EE = -0,53 & 0,02O 

l) H .  E.  Staaely, Am. SOC. 63, 3127 (1941). 
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M a (  ,l?)-Oxy-17a-rnethyl-D-homo-androsten-( 4 ) - d i o n -  
( 3 , 1 7 )  (Xx. I ) ' )  a u s  (X.V). 

55 mg Diolon (XV) wurden grundlich getrocknet, in 4,5 em3 
absolutem Benzol gelost und rnit 1,8 em3 trockenem Aceton und 
400 mg Aluminium-tert. butylat in einem zugeschmolzenen R,ohr 
wiihrend 8 Stunden auf 100O erhitzt. Der Rohrinhalt wurde hierauf 
in Ather aufgenommen, die Atherlosung mit 5-proz. Seignettesalz- 
Losung, 2-n. Sodalosung und Wasser gewaschen, uber Natriumsulfat 
getrocknet und eingedampft. Das SO erhaltene Rohprodukt wurde 
chromatographisch uber 1,8 g Aluminiumoxyd gereinigt. Mit Petrol- 
ather wurde ein gelbes 01, sehr wahrseheinlich Phoron, eluiert. Mit 
absolutem Renzol liessen sich 10 mg eines farblosen 61s auswaschen, 
das aus Ather 8 mg rechteckige, flache Prismen lieferte, die bei 
178-180° schmolzen. Die spez. Drehung betrng: [a]:: = + 60,8O & 30 
(c = 0,658 in Chloroform). 

6,578 mg Subst. zu 0,9994 cm3; 1 = 1 dm; cz: = + 0,40 & 0,020 

Dieser Wert steht in guter Ubereinstimmung rnit dem von 
Xta,weZy beobachtetenl). Die Mischprobe des auf diese Weise bereiteten 
Diketons (XXI) rnit dem BUS 17(  ,8)-Oxy-progesteron erhaltenen 
Chrysenderivat vom Smp. 182-184O 2, zeigte keine Schmelzpunkts- 
erniedrigung . 

Weitere Eluate mit Benzol-Ather-Gemischen (5 O h ,  10 yo, 20 yo 
Ather) lieferten 20 mg unverandertes Ausgangsmaterial (XV), Smp. 
und Misdismp. 172-176O. 

3 (  p ) ,  17a( cr)-Dioxy-17a-methyl-D-homo-androsten-( 5 ) -  
0 n - ( 1 7 ) ~ )  a u s  ( X I ) .  

120 mg Diacetat (XI) wurden rnit 5 em3 3-proz. methanolischer 
Ealilauge in der Siedehitze verseift. Das Dioxyketon (XIV) fie1 schon 
nach 2 Afinuten aus. Nach 15-minutiger Verseifungsdauer wurde 
mit Kohlendioxyd neutralisiert, das Methanol im Vakuum entfernt 
und das Dioxyketon (XIV) nach Zugabe von etwas Wasser abge- 
nutscht. Es wurde aus Methanol-Ather umkrystallisiert, wobei 
rechteckige Prismen erhalten wurden, die sich bei ca. 260O in derbe 
Sec,hsecke verwandelten, welche ihrerseits bei 29QO in Stgibehen iiber- 
gingen, die schliesslich bei 302-305O schmolzen. Den fruher3) 4, an- 
gegebenen Smp. von 276-277O konnten wir nie beobachten. 

A c e t a t  ( X V I I )  3) a u s  ( X I V ) .  50 mg des Dioxyketons (XIV) 
wurden in der ublichen Weise bei Zimmertemperstur acetyliert. Das 
entstandene Acetat (XVII) wurde aus Chloroform-Pentan um- 

1) €I. E. Stavely, Am. Soo. 63, 3127 (1941). 
2) J .  uon Eww, T .  Reichstein, Helv. 24, 879 (1941). 
3) L. Ruzicka, €1. F.  Neldachl, Helv. 21, 1760 (1938). 
4) L. Ruzicka, K .  Giltzi, T.  Xeichstein, Helv. 22, 626 (1939). 
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krystallisiert, wobei es sich in Prismen ausschied, die bei 277-279O 
schmolzen. Die spez. Drehung betrug: [K] :  = -- 100,9O & A 0  ( C  = 

0,575 in Dioxan). 
5,750 mg Subst. zu 0,9994 cm3; I = 1 dm; m g  = -0,58 j, 0,02O 

Bur Analyse wurde bei 230° Badtemperatur und 0,02 mm Druck 
sublimiert . 

3,815 mg Subst. gaben 10,320 rng CO, und 3,100 mg H,O 
C,,H,,O, (374,50) Rer. C 73,76 H 9,15% 

Gef. ,, 73,82 ,, 9,09% 
Dieses Acetat (XVII) zeigte mit dem bei der Synthese von 

3( p), 1 7 (  p)-Dioxy-pregnen-( 5)-on-(20)1) erhaltenen Kebenprodukt vom 
Smp. 276-278O bei der Mischprobe keine Sehmelzpunktserniedrigung. 
Die spez. Drehung dieses Nebenproduktes wurde von uns zu [a]; = 

- 105,5O & 60 (c = 0,322 in Dioxan) gefunden. 
3,218 mg Subst. zu 0,9994 cm3; I = 1 dm; m g  = -0,34 & 0,02O 

3 (  B ) ,  2 0 (  /?)-Diacetoxy-17(  a ) -oxy-a l lo-pregnen  ( X I I a )  z,  
aus  ( X ) .  

100 mg Dioxyketon (X) murden in Eisessig gelost und mit einem 
vorhydrierten, aus 25 mg Platin(1V)-oxyd bereiteten Katalysator 
in Wasserstoffatmosphare geschuttelt. Nach Aufnahme der fiir zwei 
Doppelbindungen berechneten Gasmenge stand die Hydrierung still. 
Das Reaktionsgemiseh wurdc filtriert und im Vakuum zur Trockne 
gedampft. Der Ruckstand, der iiur noch Spuren von Eisessig ent- 
hielt, wurde direkt in der ublichen Weise uber Nacht bei Bimmer- 
temperatur acetyliert. Das erhaltene rohe Acetatgemisch wurde 
hierauf uber eine in Pentan bereitcte Saule von 3,5 g Aluminiumoxyd 
chromatographiert ; die Eluate betrugen 10  em3. Mit Benzol-Pentan 
(1 : 4 bis 1 : I) wurde die Hauptmenge von der Siiule gelost. Diese 
Fraktionen enthielten das gesuchte Allo-pregnan-triol-diacetat (XIIa), 
das &us Ather-Hexan in den charakteriatischen Blattchen vom 
Smp. 202-204O krystallisierte. Die Mischprobe mit dem authen- 
tischen Material zeigte keine Erniedrigung des Schmelzpunktes. Die 
spez. Drehung betrug: [a]: = - 7,90 & 3 0  (c = 0,761 in Chloroform). 

7,604 mg Subst. zu 0,9994 cm3; I = 1 dm; a: = - 0,06 f 0,02O 

Bur Analyse wurde bei 180° Badtemperatur und 0,Ol mm Druck 
sublimiert . 

3,943 mg Subst. gaben 10,330 mg CO, und 3,390 mg H,O 
C,,H,,O, (420,57) Ber. C 71,39 H 9,59% 

Gef. ,, 71,50 ,, 9,627' 
Die Ausbeute betrug 45 mg, wovon 30 mg in analysenreiner Form 

vorlagen. Es wurden noeh geringe Mengen Nebenprodukte erhalten, 
l) P. Hegner, T. Reiehstein, Helv. 24, 840, 841 (1941). 
,) D. A. Prins, T. Reichstein, Helv. 23, 1490 (1940). 
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die jedoch nicht weiter untersucht wurden. Das mit (XIIa) in 20- 
Stellung isomere Diacetat vom Rmp. 135O l) wurde nicht aufge- 
funden. 

Acety~ierungsversuch: unter Verwendung des 
Borfluorid-Ath er- Ko?nplex;es. 

3 ( p ) ,  1 7 a (  p )  - D i a c e t  o x y  -1 7a-me t Iiyl-D -homo - a n d r o s  t e n -  
( 5 ) - o n - ( 1 7 )  ( X X I V )  aus ( X ) .  

55 mg Diolon (X) wurden in 4 em3 Eisessig gelbst und z i i  dieser 
Losung 30 mg Quecksilber(I1)-oxyd, 0,3 em3 Acetanhydrid und 
0,03 em3 Rorfluorid-Ather-Komplex gegeben. Das Gemisch wurde 
1 6  Stunden bei Zimmertemperatur stehen gelassen, woraiif es im 
Vakuum zur Trockne gedampft wurde. Dabei wird ein dunkelblau- 
gruner Ruckstand erhalten, der seine Farbe nach Zugabe von Wasser 
verliert. Der Riiekstand wurde mit Ather ausgezogen, die Ather- 
losung dreimal mit Wasser, je einmal mit 2-n. Salzsaure und 2-n. Soda- 
losung und zweimal mit IVasser gewaschen, iiber Natriumsulf a t  
getrocknet und sehliesslich im Vakuum eingedampft. Der krystalli- 
nische Riickstand wurde aus Aceton umkrystallisiert, wobei direkt 
das reine Diacetat (XXIV) in Form schon ausgebjldeter Prismen vom 
Smp. 238-240O erhalten wurde. Die Substanz zeigte, in wenig 
Chloroform gelost, mit Tetranitromethan eine deutliche Gelbfarbung. 
Die spez. Drehnng betrug: [a]: = - 68,4O & 3O (c = 0,717 in 
Dioxan). 

7,168 mg Subst. zu 0,9994 cm3; I = 1 dm; a g  = - 0,49 & 0,02O 

Zur Analyse wurde bei 1 00O im Hochvakuum getrocknet. 
3,667 mg Subst. gaben 9,697 mg CO, und 2,870 mg H,O 

C25H3605 (416,54) Ber. C 72,08 H 8,71% 
Gef. ,, 72J7 ,, 8,76% 

Die Ausbeute an (XXIV) war nahezu quantitativ. 

+ D i a c e t a t  ( X X I V )  a u s  ( X V ) .  
30 mg Dioxyketon (XV) wurden gut getrocknet, in 4 em3 Eis- 

esaig gelost und mit 0,3 em3 Acetanhydrid und 0,03 em3 Rorfluorid- 
Ather-Komplex vermischt. Die Mischung wurde wiederum 16 Stun- 
den sieh selbst uberlasscn und dann wie ohen aufgearbeitet. Kry- 
stallisation des Rohscetates aus Aceton gab Nadeln, die bei 231-234O 
schmolzen imd bei der Mischprobe mit dem &us (X) bereiteten Pr%- 
parat keine Schmelzpuiiktsernieclri~ung zeigten. Bur Kestimmung 
der Ausbeiite wurde das gesamte Material chromatographiert. Das 
Diacetat liess sich mit Renzol-Pentan-Gemisrhen (1 : 4 und 1 : 2 )  
von der Saule ablosen. Nach Krystallisation aus Aceton wurden 
25 mg Prismen TOM Smp. 238-240O erhslten; Ausbeute 70%. Die 

l) 13. Eeick, X. Sutter, T .  Reiehsteifi, Helv. 23, 170 (1940). 
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spez. Drehung dieses Prgparates betrug: [ c Y ] ~  = - 63,7O j, 3' (c = 

0,739 in Dioxan). 
7,388 mg Subst. zu 0,9994 em3; I = 1 dm; m g  = - 0,47 f 0,02O 

3 ( 8)  , 1 7 a ( @ ) -Dia  c e t o x y - 1 7 a - m e t  h 3; 1 - D -homo - a n  dr  o s t a n  - 
o n - ( 1 7 )  ( X X V I I )  Bus ( X X I V ) .  

20 mg Dia,c,etat (XXIV) wurden in 2 em3 Eisessig mit 10 mg 
Platin(1V)-oxyd in Wasserstoffatmosphiire geschiittelt, bis die Gas- 
aufnahme beendet war. Darauf wurde vorn Katalysator abfiltriert, 
im Vakuum zur Trockne gedampft, der Riiokstand in 0,25 em3 Eis- 
essig gelost, mit 0,25 em3 2-proz. ChromsBure-Eisessiglosung (= 5 mg 
CrO,) versetzt und das Gemisch iiber Nacht sich selbst iiberlassen. 
Die Aufarbeitung gab nach Umkryst,allisieren aus Sceton-Hexan 
15 mg Nadeln vom Smp. 221-222O. Die Mischprobe mit dem 
,,Diacetat IXa" von Ruxicka, Gatxi und Reichsteinl) zeigte keine 
Schmelzpunktserniedrigung. Die spez. Drehung betrug : [ C Y ] ~  = 

- 6,1O ,J, 3O (c = 0,654 in Aceton). 
6,540 mg Subst. zu 0,9994 cm3; 1 = 1 dm; - - -0,04 & 0,02' 

D i a c e t o x y k e t o n  ( X X V I I )  aus  ( X X V ) .  
10 mg 3( ,f?)-Acetoxy-17( cc)-oxy-allo-pregnan-on-(20) (XXV)2) wur- 

den in 1 em3 Eisessig gelost und unter Zugabe von 0 , l  cm3 Acetan- 
hydrid und 0,02 em3 Borfluorid-Ather-Komplex uber Nac,ht acetyliert. 
Das bei der Aufarbeitung erhaltene Produkt wurde uber 0,5 g Alu- 
miniumoxyd chromatographiert. Mit Benzol-Pentan (1 : 1) und 
Renzol wurde die Hauptmenge eluiert. Krystallisation aus Ather- 
Pentan lieferte Nadeln vom Smp. 220-222O. Die Mischprobe mit 
dem aus (XXIV) bereiteten Praparat, sowie mit authentischem 
,,Diacetat 1Xa"l) zeigten keine Schmelzpunktserniedrigung. 

3 ( ,8 ) -Ace t o x y - 1 7  a ( ,!I ) - o x  y - 1 7 a - m e t  h y 1 -n -homo - a n d r  o s t an-  

15 mg (XXV) wurden in 1 em3 feuchtem Benzol geltist und nach 
Zugabe von 4 ern3 Pentan iiber 0.5 g Aluminiumoxyd filtriert. Das 
Filtrat hinterliess keinen Eiindampfruckstancl. Die SBule wnrde 
3 Stunden stehen gelassen, wonach mit Benzol-Pentan- Gemischen 
(I : 3,  1 : 2 und 1 : 1.) ausgewaschen wurde. Dabei wurde samtliches 
Material von der S5ule a,bgelost. Die Filtrate Mriirden nach ent- 
sprechender Kontrollc vereinigt und aua Ather-Pentan umkrystalli- 
siert. Es schieden sich rechteckige Yrismen vom Smp. 159-160° ab, 
die eine spez. Drehung von [R ]E  =_ - 34,8O 4O (c = 0,518 in 
Dioxan) zeigten. 

011-(17) ( X X v I I l . )  B U S  ( X X V ) .  

5,179 mg Substanz zu 0,9994 em3; I = 1 dm; = - 0,18 + 0,02O 

l) L. Buczicka, K .  G:titzt, 2'. Reichstein, Helv. 22, 626 (1939). 
2, C. W .  Shoppee, D. A. Prins, Helv. 26, 185 (1942). 
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von 
Bur 

Die Substanz zeigte bei der Mischprobe mit dem ,,Diacetat XIa" 
Buuxicka, Gatxi und Reichsteid) keine Schmelzpunktserniedrigung. 
Analyse wurde bei 0,005 mm Druck und 140-150° Block- 

temperatur wahrend 2 Stunden sublimiert. Die Substanz mirde 
unmittelbar vor der Verbrennung im Schiffchen im Vakuum hei 160° 
kurz gesehmolzen. 

3,589 mg Subst. gaben 9,618 mg CO, und 3,096 mg H,O 
C,,H,,04 (376,52) Ber. C 73,37 H 9,64% 

Gef. ,, 73,13 ,, 9,65YO2) 
Q u a n t i t a t i v e  Verseifung v o n  ( X X V I I I ) .  6,488 mg Substanz oerbrauchten 

0,41 em3 0,04-n. NaOH3). 
CzsH,cjO, (376,521 Ber. -COCH, 11,44% 
C,,H,,O,. % H,O (385,53) Ber. ,, 11,16% 

Gef. ;, 10,9% 

Die wassrige Losung wurde Tom abgeschiedenen Verseifungs- 
produkt abfiltriert und dieses aus Ather-Pentan umkrystallisiert. 
Es wurden hei 200° schmelzende Prismen des Dioxyketons (XXIX) 
erhalten (Umwandlung in feine Nadeln bei ca. 180-190°), die im 
Gemisch rnit dem ,,Dioxyketon Xa"4) keine Schmelzpunktser- 
niedrigung zeigten5). 

Ver such  z u r  Ace ty l i e rung  v o n  ( X X V I I I )  m i t  A c e t a n -  
h y d r i d  i n  P y r i d i n  be i  2 0 ° .  18 mg Acetat (XXVIIT) wurden 
iiber Nacht rnit Acetanhydrid-Pyridin stehen gelassen. Nach der 
ublichen Aufarbeitung wurde das Ausgangsmaterial unverandert 
znruckgewonnen. Es tritt unter den benutzten Bedingungen also 
keine Veresterung der Hydroxylgruppe an C17a ein. 

Ace ty l i e rung  v o n  ( X X I X )  rnit B c e t a n h y d r i d  i n  P y r i d i n  
b e i  95O. 18 mg Dioxyketon (XXIX) wurden mit 0,l em3 Acetan- 
hydrid und 0,2 em3 Pyridin vermischt und wahrend 5 Stunden auf 
950 erwarmt. Hierauf wurde das Gemisch der ublichen Aufarbeitung 
unterworfen, wobei 16 ryig Neutralprodukt erhalten m-urden. Dieses 
wurde zur Entfernung von farbigen Verunreinigungen iiber Alu- 
miniumoxyd filtriert. Das auf diese Weise erhaltene farblose Material 
(13 mg) mrurde aus Ather-Pentan krystallisiert, wobei rechteckige 
Prismen Torn Smp. 159-160O anfielen, die rnit (XXVIII) bei der 
Mischprobe keine Schmelzpunktserniedrigung zeigten. Auch unter 
diesen Bedingungen wird also die Liydroxylgruppe an C17a nicht 
veres tert . 

1) L. Ruzicka, K .  GAtzi, T.  Reichstein, Helv. 22, 626 (1939). 
2) Eine bei 160O rasch sublimierte Probe gab: C 71,89, H 8,35%. Eine weitere, bei 

170O iiestillierte Probe gab ein noch unbefriedigenderes Resultat: C 74,46, H 9,63%. 
,) Vgl. C. W.  Shoppee, 2'. Reichstein, Helv. 23, 979 (1940). 
4) L. Ruzieka, I<. Gatzi ,  T. Reichstein, Helv. 22, 626 (1939). 
5, Der mit 206O angegebene Schmelzpunkt dieses Priiparates wurde neu bestimmt 

und zu 200-202O gefunden. 



- 221 - 

D i a c e t a t  ( X X V I I )  a u s  ( X X V I I I ) .  
18 mg Monoacetat (XXVIII) wurden unter Zusatz von Bor- 

fluorid uber Nacht acetyliert. Nach Neutralwaschen des Reaktions- 
gemisches wurde der Ruckstand aus Aceton-Hexan umkrystallisiert, 
wobei Nadeln Tom Smp. 220-222O erhalten wurden; A4usbeute 
13 mg. Das Priiparat zeigte im Gemisch mit BUS (XXIV) bereitetem, 
sowie mit authentischeml) 3 ( j3), 17a( K )  -Diacetoxy-l7a-methyl-D -homo - 
androstan-on-(17) (XXVII) keine Schmelzpunktserriiedrigung. Die 
spez. Drehung betrug: [ K I ~  = - 7,5O & 4 O  (c = 0,530 in Aceton). 

5,295 mg Subst. zu 0,9994 cm3; I = 1 dm; ccg = -0,04 & 0,02O 

3 (  p ) ,  1 7 a (  or)-Diacetoxg-17a-methyl-D-homo-androsten- 
( 5 ) - o n - ( 1 7 )  ( X X I I I )  aus  ( X I V ) .  

35 mg Dioxyketon (XIV), 4 em3 Eisessig, 0,3 em3 Acetanhydrid 
und 0,03 cm3 Borfluorid-Atlier-Komplex wurden rermischt, iiber 
Naeht stehen gelassen, und wie oben aufgearbeitet. Das rohe Acetat- 
gemisch wurde chromatographisch getrennt. Dabei liessen sich mit 
Benzol-Pentan 1 : 1 15 mg 01 eluieren, woraus durch Krystallisation 
aus Aeetan-Pentan das Diacetat (XXIII)  in Form von Blattchen 
(4 mg) gewonnen wurde. Diese mandelten sich bei ca. 240O in Rauten 
um und schmolzen gegen 248O. Beim Wiedererstarrcn der Schmelze 
krystallisierten charakteristische Rauten aus. Im Gemisch mit 
(XXIV) zeigte das Diacetat (XXIII)  eine Sehmelzpunktserniedrigung 
Ton rund 20O. Die spez. Drehung betrug: [K]E = -32,8O & 4O 
(c = 0,580 in Chloroform). 

5,800 mg Subst. zu 0,9994 cm3; 1 = 1 dm; ctg = - 0,19 & 0,020 

Zur Analyse wurde bei 210O Blocktemperatur und 0,03 mm Druck 
sublimiert . 

3,897 mg Subst. gaben 10,320 mg CO, und 3,010 mg H,O 
CzsH,,05 (416,54) Ber. C 72,08 H 8,71% 

Gef. ,, 72,27 ,, 8,64% 

Die Ausbeute betrug 37%. Bei einem zweiten Ansatz, wobei 
Quecksilber (IT)-osyd zugegeben und 4 Tage stehen gelassen wurde, 
betrug sie 42 yo; Smp. 250-251O nach Umwandlung. 

3 (  p ) ,  1 7 a (  oc)-Diacetoxy-17a-methyl-D-homo-androstan- 
o n - ( 1 7 )  ( X X V I )  aus  ( X X I I I ) .  

26 my. Diacetat (XXIII)  wurden in Elsessig gelost und mit 25 mg 
Platin(1V)-oxyd in Wasserstoffatmosphiire geschuttelt, bis die Gas- 
aufnahme loeendet war .  Die aufgenommene Wasscrhtoffmenge ent- 
sprach der fur 1 3101 bercchneten. Es wurde V O ~  KiataJysator ab- 
filtriert, die Loxung im Vakuum zur Trockne gedarnpft, der Ruck- 

l) L. Huzicka, I ! .  Uiitzi ,  T. Bnichstein, Helv. 22, 626 (1939). 
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stand in Ather aufgenommen, neutra,l gewaschen, uber Natrium- 
sulfat getrocknet und wiederum eingedampft. Erystallisation aus 
Ather-Pentan gab sechseckige Plattchen vom Smp. 232-2350, wobei 
gegeii 228O eine TJmwandlung in grosse Platten beobachtet wurde. 
Die spez. Drehung betrug: [ M ] E  = 00 & 40 (c = 0,472 in Aceton). 

4,719 mg Subst. zu 0,9994 em3; 1 = 1 dm; a? = 0,OO 5 0,02O 

Bur Analyse wurde im Rochvakuum bei 0,03 mm Druck und 2100 
Blocktemperatur sublimiert. 

3,687 mg Subst. gaben 9,692 mg CO, und 3,059 mg H,O 
C25H3805 (418,55) Ber. C 71,73 H 9,15% 

Gef. ,, 71,74 ,, 9,27% 

O x y d a t i o n  von ( X X V I I I )  m i t  Chromsaure .  
50 mg (XXVIII) wurden in 1,35 em3 Eisessig gelost und rnit 

1,35 om3 einer 2-proz. Chromsaure-Eisessiglosung (= 27 mg CrO,) 
versetzt. Das Gemisch stand 16 Stunden bei loo.  Die -4ufarbeitung 
ergab 45 mg unverandertes Ausgangsmaterial (XXVIII) und 5 mg 
saure Produkte. 

Das zuruckerhaltene Ausgangsmaterial wurde nochmals oxy- 
diert, jedoch nun wahrend 3 Stunden bei 35O. Es wurden aus diesem 
Ansatz 25 mg unverandertes Monoacetat (XXVIII) und 15 mg saure 
Anteile erhalten. Die Sauren aus beiden Ansatzen wurden vereinigt 
und, da sie nicht krystallisierten, rnit Diazoniethan verestert. Das 
Estergemisch wurde darauf chromatographiert. Nur &us den mit 
Renzol-Pentan-Gemischen (1 : 1) sowie rnit Benzol eluierten Anteilen 
wurden Krystalle erhalten. Sie wurden mit Pentan gewaschen, 
vereinigt und aus Ather-Pentan umkrystallisierk Das so erlialtene 
Krystallgemisc,h (Drusen und Prismen, ca. 3 mg) wurde mechanisch 
getrennt. Die Prismen zeigten den Smp. 102--103° und gaben bei der 
Mischprobe rnit dem ,,Ketoskure-methylester XVb" I) keine Schmelz- 
punktserniedrigung. Sie stellen somit den Ester des Acetats (XXXI) 
dar. 

Die Nadeldrusen (Smp. ca. 90°) reiehten zur weiteren Reinigung 
nicht aus. Moglicherweise stellen sie den Dimethylester der 3( ,8)- 
Acetoxy-8 tio -all0 -biliansaure z ,  dar . 
Vergleich d e r  Ver se i fba rhe i t  de r  D i a c e t a t e  (SXIII) u n d  

4 bis 8 mg Substanz wurden jeweils in 2 cm3 Methanol heiss 
gelost, die Losung rasch abgekuhlt und 2,5 em3 einer ca. 0,09-n. 

( X X I V ) .  

1) L. Iluzieka, I<. Gktzi, T. Reichstein, Helv. 22, 626 (1939). 
2) Der 3(~)-Acetoxy-litio-allo-bilians~ure-dimethylester ist nicht bekannt. Marker 

und Mitarbeiter [Am. Soc. 63, 763 (1941)] beschrieben die freie 3(P)-Oxy-atio-allo-bilian- 
sliure, die sie aus Tigogenin bereiteten. 
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methanolischen Kaliumhydroxyd-Losung zugegeben. Die ansatze 
wurden in eineni Thermostaten auf 70' erwarmt und nach den in der 
Talnelle angefuhrten Zeiten 'rasch gekuhlt und mit 0,02-n. Schwefel- 
saure titriert, wobei Phenelphtalein als Indikator verwendet wurde. 

8,24 
(Mittel aus 3) 

7,98 
7,14 
7,14 

Einwage 1 ,/kiten 1 
0,02-n. H,SO, gefunden 

_______ mg 

- 

0,26 
1,10 
1,lO 

- 

2,44 
6,15 
4,93 

- 

7,52 
8,53 
8,55 
7,30 

Diacetat (XXIV) 
8,35 
7,75 
7,30 
7,04 
638 

0,60 
1,05 
1,31 
1,47 

- 

0,90 
1,51 
1,86 

- 
0,67 
0,98 
1,27 
1,67 

Zur Kontrolle wurden die wgssrigen Ruckstande der partiell 
verseiften Gemische nach Entfernung des Methanols im Vakuum mit 
Ather extrahiert, die Atherlosungen mit Wasser gewaschen, uber 
NatriL msulfat getrocknet und eingedampft. Die Riickstande wurden 
mit 2-proz. methanoliecher Kalilauge in der Siedehitze vollstiindig 
verseift und die nach uhlicher Aufarbeitung erhaltenen Dioxyketone 
bei Zimmertemperatur mit Acetanhydrid in Pyridin acetyliert. ,4uf 
diese Weise wurde ails dem Diacetat (XXIII )  das Acetat (XVII) 
und aus dem Diacetat (XXIV) das Acetat (XIX) erhalten; 8mp. 
273-277' bzw. 177-180'. 

Die Mikroanalysen wurden im mikroanalytischen Laboratorium der Eidg. Techn. 
Hochschule, Zurich (Leitung H .  Gubser) ausgefuhrt. 

Pharmazeutifiche Anstalt der TJniversitat, Basel. 


